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の問題がある。安全性の高いベクターとしてプラスミド DNA (pDNA) が挙げられる
が、pDNA の腹腔内投与における遺伝子導入効率は低く、将来的な臨床応用を考える
上で、より効率的かつ安全な遺伝子導入法の開発が望まれる。 
 本研究においては、組織選択性を高める目的で、組織表面に塗布する pDNA 含有軟
膏剤の開発を行い、さらに塗布操作による摩擦の影響を解析した。得られた情報を基
に研磨剤である炭酸カルシウムを用いた in vivo 遺伝子導入法を考案した。製剤学的特
性の向上を目的に新規炭酸カルシウム粒子の開発も行い、得られた炭酸カルシウム粒


















 胃漿膜表面での pDNA の滞留性および組織選択性の向上を目的にカルボキシメチ































 新規に開発した MF を用いることで、開腹手術を行わなくても pDNA の胃漿膜表面
投与時における遺伝子導入効率を改善できることが明らかとなった。ここで MF を腹
腔内投与に応用することで、腹腔内組織全体に高い遺伝子発現が得られる可能性があ
Fig. 2 Effectiveness of MF for in vivo 
transfection to the stomach in mice.  
Effect of concentration of commercially 
available calcium carbonate (circles) and MF 
(inverted triangles) on transfection to the 
stomach. Each value represents the mean ± S.E. 
of at least 5 experiments. Significantly different 
from commercially available calcium carbonate 
(* P < 0.05; ** P < 0.01). 
 
Fig. 1 Morphology of MF. 
(a) Phase contrast image of MF. 
Scale bar: 20 μm. (b) Scanning 
electron microscopy for MF. 


































た。さらに、分泌型ルシフェラーゼをコードした pDNA を含有する MF 懸濁剤を用い
て遺伝子導入を行ったところ、遺伝子発現産物の腹腔側への選択的な分泌特性が示さ
れた。MF 投与群では腹腔内液および血漿中の TNF-α 濃度が上昇したものの、pDNA・
カチオン性リポソーム複合体を投与した場合と比較し一過性で軽度であった。腹腔内
液および血漿中の LDH 活性は MF 投与時においても非投与時と比較して有意に上昇












効率的かつ安全性の高い in vivo 遺伝子導入法の開発に有益な情報であると思われる。 
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Scale bar: 2 mm
Fig. 3 Detection of transgene-positive cells in each tissue after intraperitoneal administration in 
mice. 
Gene expression in intraperitoneal tissues 24 h after intraperitoneal administration of pZsGreen1-N1. 
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